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Раковые клетки характеризуются множественными эпигенетическими изменениями, приводя-
щими к изменениям в экспрессии генов. Так, известно, что активация онкогенов может быть связана с 
активностью энхансеров или суперэнхансеров – удаленных регуляторных элементов, которые контроли-
руют экспрессию генов путем образования петель ДНК, благодаря чему они сближаются с промоторами 
подконтрольных им генов. Одной из новых многообещающих стратегий терапии рака является исполь-
зование химических соединений, подавляющих активность опухоль-специфичных энхансеров. Недавно 
был обнаружен новый класс противоопухолевых препаратов – кураксинов, которые способны подавлять 
транскрипцию путем изменения степени компактизации хроматиновой фибриллы. В этой работе мы 
продемонстрировали, что кураксины предпочтительно подавляют экспрессию генов, регулируемых эн-
хансерами и суперэнхансерами. Результаты, полученные с помощью in vitro системы, свидетельствуют о 
том, что кураксины в большей степени влияют на взаимодействия промоторов с удаленными энхансе-
рами, чем на сам процесс транскрипции или активность энхансеров как таковых. Наиболее важно, что 
кураксины существенным образом влияют на трехмерную организацию генома. Было показано, что об-
работка клеток этими низкомолекулярными соединениями приводила к исчезновению дальних геном-
ных взаимодействий, в первую очередь, контактов между промоторами генов и их энхансера-
ми/суперэнхансерами. Полученные результаты позволяют классифицировать кураксины как новый класс 
эпигенетических химиотерапевтических препаратов, основной мишенью которых является пространст-
венная организация генома.  
Работа выполнена при финансовой поддержке Российского научного фонда (проект 14-24-
00022). 
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